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La presente invention concerne un nouveau procede de 
preparation de n-alkyl-2 (hydroxy-4 benzoyl)-3 benzofurannes et des 
intermedial res pour sa mise en oeuvre. 

On recherche toujours des voies alternatives de preparation de n- 
alkyl-2 (hydroxy-4 benzoyl)-3 benzofurannes et notamment du n-buty!-2 
(hydroxy-4 benzoyI)-3 nitro-5 benzofuranne, intermediate pour I'antiarythmique 
dronedarone. 

Dans FR-A-2 665 444, le n-butyl-2 (hydroxy-4 benzoyI)-3 nitro-5 
benzofuranne est prepare par la reaction du n-butyl-2 nitro-5 benzofuranne- 
(NBBF) sur ie chlorure d'anisoyle en presence de tetrachlorure d'etain dans le" 
dichloroethane, puis reaction avec Ie chlorure d'aluminium dans lei 
dichloroethane : 7 ; 

Le probieme majeur de cette synthese est I'utilisation de I'acide*; 
p-anisique ou de son chlorure d'acide qui sont des reactifs onereux. ; 

D'autre part, le NBBF peut etre prepare soit selon la technique.^ 
decrite dans FR-A-2 803 846 a partir de la 2-coumaranone, soit a partir de 
2-hydroxybenzaldehyde. 

Selon FR-A-2 803 846, le NBBF peut etre obtenu en faisant reagir 
la 2-coumaranone avec I'anhydride pentanoTque et un sel d'acide pentanoTque 
pour obtenir un melange de tautomeres ((hydroxy-1 pentylidene)-3 nitro-5 
benzofuran-3H one-2 et pentanoyle-3 nitro-5 benzofuran-3H one-2) que Tori 
soumet a Taction de I'acide sulfurique a 40 % dans I'acide acetique pour obtenir 
le NBBF attendu. 

II serait done souhaitable de disposer d'un procede de preparation 
de n-alkyl-2 (hydroxy-4 benzoyl)-3 benzofurannes et particulierement du 
n-butyl-2 (hydroxy-4 benzoyl)-3 nitro-5 benzofuranne dote d'un bon rendement, 
simple a mettre en oeuvre et avec une bonne purete. 

Or apres de longues recherches la demanderesse a decouvert avec 
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etonnement que la reaction de composes (hydroxy-1 alkyiidene)-3 benzofuran- 
3H one-2 ou leurs formes tautomeres cetoniques alcanoy!e-3 benzofuran~3H 
one-2 en presence d'un catalyseur acide concentre favorisait la formation de n- 
alkyl-2 carboxy-3 benzofurannes. 

5 Un autre element surprenant de cette voie de synthese reside 

dans la reaction selective en position para d'un ether de phenol non substitue 
en 2 et 6 dans une reaction de Friedel et Craft, permettant d'obtenir 
essentiellement un derive alcoxy-4 et tres peu de derive aicoxy-2. 

Cette particularite permet d'effectuer I'etape de dealkylation sur le 
10 melange du derive alcoxy-4 et du derive alcoxy-2 sans etre oblige d-effectuer 
une separation prealable et d'obtenir le produit souhaite avec un bon 
rendement et une bonne purete. 

C'est pourquoi la presente demande a pour objet un procede de 
preparation d'un n-alkyl-2 (hydroxy-4 benzoyl)-3 benzofuranne de formule (I) 



OH 

(I) 

dans laquelle R represents un radical alkyle lineaire ou ramifie comprenant de 1 
a 5 atomes de carbone et R1 represente un radical alkyle lineaire ou ramifie 
renfermant de 1 a 3 atomes de carbone, un radical alcoxy lineaire ou ramifie 
renfermant de 1 a 3 atomes de carbone, un atome d'halogene ou un radical 
nitro, 

dans lequel 

a) on fait reagir un alkyl-2 carboxy-3 benzofuranne de formule (I!) 
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OH 



(It) 



dans laquelle R et R1 ont la signification deja indiquee, avecun agent 
d'halogenation pour obtenir le compose de formule (III) 

O 



dans laquelle X represente un atome d'halogene et R et R1 ont la signification 
deja indiquee, 

b) puis que Ton fait reagir le compose de formuie (HI) avec un alcoxyphenyle de 



dans laquelle R2 represente un radical alcoxy lineaire ou ramifie renfermant de 
1 a 5 atomes de carbone, 

en presence d'un acide de Lewis pour obtenir un melange d'alkyl -2 (alcoxy-4 
benzoyl)-3 benzofuranne de formule (IV) et d'alkyl -2 (alcoxy -2 benzoyl)-3 
benzofuranne de formule (IV Bis) 




(HI) 



formule 





(IV) 
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R2 




(IV Bis) 



5 dans lesquelles R, R1 et R2 ont la signification deja indiquee, 

c) que Ton soumet a une reaction de dealkylation pour obtenir le produit de 
formule (I) que I'on isole si desire. 

Dans la formule (I) et dans ce qui suit, ie terme radical alkyle 
iineaire ou ramifie renfermant de 1 a 3 atomes de carbone represente par 
1 0 exemple un radical propyle, ethyle ou methyle. Le terme radical alkyle Iineaire ou 
ramifie renfermant de 1 a 5 atomes de carbone represente par exemple un 
radical n-pentyle, n- propyle, ethyle, de preference un radical n-butyie. Le terme 
radical alcoxy Iineaire ou ramifie renfermant de 1 a 5 atomes de carbone 
represente par exemple un radical propoxy, ethoxy, de preference un radical 
15 methoxy. Le terme atome d'halogene ou le substituant X represente par 
exemple un atome d'iode ou de brome, de preference un atome de chlore. 

Le noyau benzofuranne peut comporter 4 radicaux R1, de 
preference 2 radicaux R1, et particulierement 1 seul radical R1. 

Le radical R1 est de preference situe en position 5 ou 7 et 
20 particulierement en position 5. 

A titre d'agent d'halogenation, on peut utiliser par exemple !e 
trichlorure de phosphore PCI 3 , le pentachlorure de phosphore PCI 5l 
I'oxychlorure de phosphore POCI 3 , Ie chlorure d'oxalyle (COCI) 2 , le phosgene 
COCI 2 , et particulierement le chlorure de thionyle SOCI 2 . 
25 Da n s des conditions preference lies de mise en oeuvre de 

I'invention, la quantite d'agent d'halogenation mise en ceuvre est telle que le 
rapport molaire agent d'halogenation/compose de formule (II) a une valeur de 1 
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a 5, de preference de 1,1 a 2. 

Dans d'autres conditions preferentielles de mise en ceuvre de 
I'invention, ia reaction d'haiogenation a lieu a une temperature situee entre la 
temperature ambiante et la temperature de reflux du milieu reactionnel. 

Dans encore d'autres conditions preferentielles de mise en ceuvre 
de I'invention, la reaction de l'alkyl-2 carboxy-3 benzofuranne de formule (II) 
avec I'agent d'haiogenation est realisee en presence d'un solvant organique qui 
est avantageusement un hydrocarbure halogene aliphatique et/ou aromatique, 
particulierement le chlorobenzene ou un alcoxyphenyle, particulierement 
I'anisole. 

Dans des conditions preferentielles de mise en ceuvre de 
I'invention, la quantite d'alcoxyphenyle mise en ceuvre est telle que le rapport 
molaire alcoxyphenyle / compose de formule (III) va de 1 a 10, de preference_ 
de 1 a 2, et notamment est egal a 1 ,2 environ. 

Dans d'autres conditions preferentielles de mise en ceuvre de^ 
I'invention, la temperature de la reaction entre le compose de formule (111) et' \ 
I'alcoxyphenyle est comprise entre -5°C et la temperature ambiante, de 
preference entre 0°C et 5°C. 

Cette reaction est avantageusement realisee en presence d'un -;; 
solvant organique qui est de preference un hydrocarbure halogene aliphatique 
et/ou aromatique, particulierement le chlorobenzene ou un alcoxyphenyle, 
particulierement I'anisole. 

L'acide de Lewis utilise dans la reaction entre le compose de 
formule (III) et I'alcoxyphenyle peut etre par exemple un halogenure 
d'aluminium, un halogenure de bore, un halogenure de titane, un halogenure 
d'etain, un halogenure de bismuth, un halogenure ferrique et de preference le 
chlorure d'aluminium. 

Dans des conditions preferentielles de mise en ceuvre de 
I'invention, la quantite d'acide de Lewis mise en ceuvre est telle que le rapport 
molaire acide de Lewis / compose de formule (III) va de 1 a 10, de preference 
de 1 a 1 ,5, et notamment est egal a 1 ,2 environ. 

Pour realiser la dealkylation, on peut utiliser par exemple les 
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techniques decrites dans Greene, T. W., Protective Groups in Organic 
Synthesis, Chapitre 3, John Wiley and Sons, New York, 3 §me edition, 1999, 
pages 250-254. 

De preference, on utilise comme agent de dealkylation le 
5 chlorhydrate de pyridine, I'acide iodhydrique, Pacide bromhydrique et 
particulierement on chauffe en presence d'un acide de Lewis. 

L'acide de Lewis utilise dans la reaction de dealkylation peut etre 
parexemple un halogenure d'aluminium, un halogenure de bore, un halogenure 
de titane, un halogenure d'etain, un halogenure de bismuth, un halogenure 
1 0 ferrique et de preference le chlorure d'aluminium. 

Dans des conditions preferentielles de mise en ceuvre de 
Invention, la quantite d'acide de Lewis mise en ceuvre dans I'etape de 
dealkylation est telle que le rapport molaire acide de Lewis / compose de 
formule (IV) et (IV Bis) va de 1 a 10, de preference de 2 a 5 et notamment est 
15 egal a 3 environ. 

La temperature de chauffage dans I'etape de dealkylation peut 
aller de 40 °C a 1 00 °C, de preference de 50 °C a 65 °C. 

La dealkylation est realisee notamment en presence d'un solvant 
organique qui est de preference un hydrocarbure halogene aliphatique et/ou 
20 aromatique et plus particulierement le chlorobenzene. 

Les composes de formule (II) peuvent etre prepares par traitement 
de composes (hydroxy-1 alkylidene)-3 benzofuran-3H one-2 ou leurs formes 
tautomeres cetoniques alcanoyle-3 benzofuran-3H one-2 a I'aide d'un 
catalyseur acide en solution aqueuse concentree a 80 a 95 % , par exemple a 
I'aide d'acide sulfurique concentre a 90 %, de preference dans un acide 
carboxylique et notamment dans I'acide acetique. 

Les composes intermediates de formules (II) et (III) possedent de 
tres interessantes proprietes. lis conduisent facilement par une reaction de 
Friedel et Craft, essentieilement a un derive aIcoxy-4 et tres peu de derive 
30 alcoxy-2, en general dans un rapport de 95/5 a 97/3. 

Cette propriete inattendue permet d'effectuer I'etape de 
dealkylation sur le melange du derive alcoxy-4 et du derive alcoxy-2 sans etre 



25 
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oblige d'effectuer une separation prealable et ainsi d'obtenir le produit souhaite 
avec un bon rendement et une bonne purete. 

C'est pourquoi la presente demande a aussi pour objet un compose 

de formule (V) 



O 




5 

dans laquelle R3 represente un radical hydroxy ou de preference a la 
signification de X, R4 represente un radicale alkyle lineaire ou ramifie 
comprenant de 2 a 5 atomes de carbone et R'i represente un radical nitro. 

Le terme radical alkyle lineaire ou ramifie renfermant de 2 a 5 
10 atomes de carbone represente par exemple un radical ethyle, n-propyle, 
pentyle et de preference un radical n-butyle. 

Le noyau benzofuranne peut comporter 2 radicaux R'-i et de 
preference 1 seul radical RV 

Le radical R'i est de preference situe en position 5 ou 7 et 
15 particulierement en position 5. 

La presente demande a enfin pour objet un procede de preparation 
des n-alkyl-2 carboxy-3 benzofurannes de formule (II), caracterise par le fait 
que Ton traite par chauffage une (hydroxy-1 a!ky!idene)-3 benzofuran-3H one-2 
de formule (VI) : 



OH 




O^O (VI) 



ou sa forme tautomere cetonique, I'alcanoyle-3 benzofuran-3H one-2 de 
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formule (VII) 




(VII) 

dans lesquelles R4 a la signification deja indiquee et R'., a la signification deja 
5 indiquee, de preference dans un acide carboxylique notamment dans I'acide 
acetique, et par un catalyseur acide en solution aqueuse concentree a au moins 
80 % en poids, de preference entre 80 % et 95 % en poids, par exemple un 
acide de Bronsted comme I'acide chlorhydrique et particulierement I'acide 
sulfurique entre 80 % et 95 % en poids, notamment concentre a 90 %, puis que 
10 I'on isole le produit de formule (II) attendu. 

La reaction peut etre mise en oeuvre a pression atmospherique ou 
sous pression. 

Les conditions preferentielles de mise en ceuvre du procede ci- 
dessus decrites s'appliquent egalement aux autres objets de I'invention vises ci- 
1 5 dessus, notamment aux composes de formule (V). 

Les exemples qui suivent illustrent la presente demande. 

Exemple 1 ; Prep ar atio n d u n - bu tvl-2 (hydroxj M benzovH-3 njtro^ 
benzofuranne 
20 Stade A 

Dans un reacteur contenant 400 g de chlorobenzene, on charge 
sous agitation et atmosphere anhydre 133 g de n-butyl-2 carboxy-3 nitro-5 
benzofuranne. 

Apres avoir porte le melange a une temperature voisine de 80°C, 
25 on ajoute en 20 minutes environ 1 08 g de chlorure de thionyle puis on maintient 
le milieu reactionnel sous agitation a une temperature voisine de 80°C pendant 
9 heures. 

On distille sous vide le chlorure de thionyle en exces et une partie 
du chlorobenzene tout en evitant de depasser 80°C dans le bouilieur. 
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Apres distillation de 150 g de melange, on refroidit la solution de 
chlorure d'acide (environ 360 g) que Ton utilise telle quelle au stade suivant. 

Stade B 

5 Dans un autre reacteur, on introduit 350 g de chlorobenzene et 80 

g de chlorure d'aluminium puis on refroidit a une temperature voisine de 0°C. 

On ajoute 61 g d'anisole en 15 minutes a cette temperature puis 
on ajoute la solution de chlorure d'acide du stade A en 1 heure environ en 
maintenant la temperature du milieu reactionnel inferieure a 5°C. 
10 On laisse la temperature remonter au voisinage de 20 °C en 1 

heure environ. 

Apres 3 heures d'agitation a temperature ambiante, on dose par 
CLHP (chromatographie liquide haute performance) avec etalonnage externe la 
formation de 171 g de n-butyl-2 (methoxy-4 benzoyl)-3 nitro-5 benzofuranne et 
15 4 g de n-butyl-2 (methoxy-2 benzoy!)-3 nitro-5 benzofuranne. 

Stade C 

On ajoute 680 g de chlorobenzene et 120 g de chlorure' 
d'aluminium puis le milieu reactionnel est chauffe a 60°C pendant 7 heures. ? 
20 Le milieu est ensuite hydrolyse par 400 g d'eau. On laisse;' 

decanter a une temperature voisine de 60°C et la phase organique est extraite 
trois fois par 600 g d'eau a 60 °C. 

La phase organique resultante est sechee par distillation 
azeotropique sous pression reduite a 60°C. 
25 On laisse refroidir le milieu a temperature ambiante puis 2 heures 

a 3°C. 

Le produit solide est filtre puis lave avec 360 g de chlorobenzene. 
Apres sechage sous pression reduite a poids constant, on obtient 
138,5 g de n-butyl-2 (hydroxy-4 benzoyl)-3 nitro-5 benzofuranne sous forme 
30 d'un solide beige grisatre titrant 99,5 % en acidimetrie. 

RMN 1H (CDCI3) : 5 0,8 (t, J = 7,6Hz, 3H) ; 8 1,3 (s, J = 7,6 Hz, 
2H) ; 8 1,7 (q, J = 7,6 Hz, 2H) ; 8 2,8 (t, J = 7,6 Hz, 2H) ; 8 5,5 (s, 1H) ; 8 7,7 et 
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6,9 (systeme AB, JAB = 7 Hz, 4H); 8 7,5 (d, J = 9 Hz, 1H) ; 6 8,15 (dd, J = 2,4 
Hz, J = 9 Hz, 1H) ; 8 8,26 (d, J = 2,4 Hz, 1H) 

Preparation du n-butyl-2 carboxy-3 nitro-5 benzofuranne 

Le n-butyl-2 carboxy-3 nitro-5 benzofuranne de depart peut etre 
prepare de la maniere suivante : 

Dans un ballon tricol on charge 263 g de (hydroxy- 1 pentylidene)- 
3 nitro-5 benzofuran-3H one-2, 480 g d'acide acetique et 190 g d'acide 
sulfurique concentre a 90 %. 

On porte le melange au reflux sous agitation pendant 2 heures, la 
temperature interieure se situant au voisinage de 127-128°C. 

On refroidit le milieu reactionnel au voisinage de 10°C puis on 
filtre le precipite. 

Le solide obtenu est lave par 1 00 g d'acide acetique puis par 300 

g d'eau. 

Apres sechage, on obtient 202,5 g de produit beige titrant 99 % 
par acidimetrie. 

Point de fusion : 207°C (DSC Mettler 2673, 3°C/mn) 

RMN 1H (DMSO-d6) : S 0,90 (t, J = 7,6 Hz, 3H) ; 5 1,30 (m, 2H) ; 

8 1,70 (m, 2H) ; 5 3,19 (t, J = 7,6 Hz, 2H) ; 8 7,83 (d, J = 9 Hz, 1H) ; 5 8,20 (dd, 

J = 2,5 Hz, J = 9 Hz, 1H) ; 8 8,66 (d, J = 2,5 Hz, 1H). 

Exemple 2 ; Preparation du n-butyl-2 (hvdroxy-4 benzovl)-3 nitro-5 

benzofuranne 
Stade A 

Dans un reacteur contenant 116 g d'anisole, on charge sous 
agitation et atmosphere anhydre 56 g de n-butyl-2 carboxy-3 nitro-5 
benzofuranne. 

Apres avoir porte le melange a une temperature voisine de 80°C, 
on ajoute en 20 minutes environ 28 g de chlorure de thionyle puis on maintient 
le milieu reactionnel sous agitation a une temperature voisine de 80 °C pendant 
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3 heures. 

On distille sous pression reduite le chlorure de thionyle en exces 
et une partie de I'anisole tout en evitant de depasser 80°C dans le bouilleur. 

Apres distillation de 6 g de melange, on refroidit la solution de 
5 chlorure d'acide (environ 170 g). 

Stade B 

Dans un autre reacteur, on introduit 80 g d'anisole, on refroidit a 
0°C environ, puis on additionne 34 g de chlorure d'aluminium et on ajoute sous 
10 agitation la solution de chlorure d'acide precedente refroidie a 0°C en 1 heure 
environ tout en evitant que la temperature du milieu reactionnel ne depasse 5°C 
puis on laisse revenir a temperature ambiante. 

Apres 1 heure d'agitation a cette temperature, on dose par CLHP 
(chromatographie liquide haute performance) avec etalonnage externe la. 
15 formation de 71 g de n-butyl-2 (methoxy-4 benzoyl)-3 nitro-5 benzofuranne et 
2,4 g de n-butyl-2 (methoxy-2 benzoyl)-3 nitro-5 benzofuranne. 

Stade C 

La suspension est distillee sous 40 mm de mercure de facon a| 
20 maintenir la temperature du milieu reactionnel inferieure a 65°C. Apres , 
distillation de 130 g d'anisole, ie residu est repris par 550 g de chlorobenzene 
puis on ajoute 69 g de chlorure d'aluminium et le milieu reactionnel est porte 
sous agitation a une temperature voisine de 60°C. 

Apres 7 heures a cette temperature, le milieu est hydrolyse par 
25 170 g d'eau en maintenant la temperature a 60°C environ, puis apres 
decantation, la phase organique est lavee trots fois par 250 g d'eau a une 

temperature voisine de 60°C. 

L'analyse par CLHP de la phase organique resultante montre la 
formation de 66,4 g de n-butyl-2 (hydroxy-4 benzoyl)-3 nitro-5 benzofuranne et 
30 de 2,3 g de n-butyl-2 (hydroxy-2 benzoyl)-3 nitro-5 benzofuranne. 

En operant de la meme maniere que dans I'exemple 2, on 
recupere 53,8 g de n-butyl-2 (hydroxy-4 benzoyl)-3 nitro-5 benzofuranne titrant 
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99,4 % en acidimetrie. 

Exemple 3 : Preparation du n-butvl-2 chiorocarbonyl-3 nitro-5 benzofuranne 

Dans un reacteur contenant 400 g de chlorobenzene, on charge 
sous agitation et atmosphere anhydre 133 g de n-butyl-2 carboxy-3 nitro-5 
benzofuranne. 

Apres avoir porte le melange a une temperature voisine de 80°C, 
on ajoute en 20 minutes environ 108 g de chlorure de thionyle puis on maintient 
le milieu reactionnel sous agitation a une temperature voisine de 80°C pendant 
9 heures. 

On distille sous vide le chlorure de thionyle en exces et une partie 
du chlorobenzene tout en evitant de depasser 80°C dans le bouilleur. 

Apres distillation de 150 g de melange, on refroidit la solution de 
chlorure d'acide (environ 360 g) 

On ajoute 850 g de n-heptane sous agitation puis on refroidit 1 ha 
0°C. Le precipite obtenu est filtre, lave par 1 litre de n-heptane puis seche sous 
vide a I'abris de I'humidite. 

On obtient 85 g du chlorure d'acide attendu. 

Point de fusion : 66,2°C (DSC Mettler 2673, 5°C/mn). 

RMN 1H (CDCI3) : 8 0,95 (t, J = 7,6Hz, 3H) ; 6 1,45 (m, J = 7,6 Hz, 
2H) ; 5 1,8 (m, J = 7,6 Hz, 2H) ; 8 3,23 (t, J = 7,6 Hz, 2H) ; 8 7,6 (d, J = 9,1 Hz, 
1H) ; 8 8,3 (dd, J1= 9,1 Hz, J2 = 2,3 Hz, 1H) ; 6 9,0 (d, J = 2,3 Hz, 1H) 



1 er depot 
13 



RFN/FNDICATIQNS 

1. Un precede de preparation d'un n-alkyl-2 (hydroxy-4 benzoyl)-3 
benzofuranne de formule (l) 




OH 



(I) 



dans laquelle R represente un radical alkyle lineaire ou ramifie comprenant de-1 
a 5 atomes de carbone et R1 represente un radical alkyle lineaire ou ramifie 
renfermant de 1 a 3 atomes de carbone, un radical alcoxy lineaire ou ramifie 
10 renfermant de 1 a 3 atomes de carbone, un atome d'halcgene ou un radical 
nitro, 

dans lequel 

a) on fait reagir un alkyl-2 carboxy-3 benzofuranne de formule (II) s 




(II) 



15 



dans laquelle R et R1 ont la signification deja indiquee, avec un agent 
d'halogenation pour obtenir le compose de formule (HI) 




(111) 
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dans laquelie X represente un atome d'halogene et R et R1 ont la signification 
deja indiquee, 

b) puis que I'on fait reagir le compose de formule (III) avec un alcoxyphenyle de 
formule 




dans laquelie R2 represente un radical alcoxy lineaire ou ramifie renfermant de 
1 a 5 atomes de carbone, 

en presence d'un acide de Lewis pour obtenir un melange d'alkyl -2 (alcoxy-4 
benzoyl)-3 benzofuranne de formule (IV) et d'alkyl -2 (alcoxy -2 benzoyl)-3 
benzofuranne de formule (IV Bis) 




dans lesquelles R, R1 et R2 ont la signification deja indiquee, 
c) que Ton soumet a une reaction de dealkylation pour obtenir le produit de 
formule (I) que I'on isole si desire. 



2. Un procede selon la revendication 1, caracterise en ce que 
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I'agent d'halogenation est choisi parmi le trichlorure de phosphore PCI 3 , le 
pentachlorure de phosphore PCI 5j I'oxychlorure de phosphore POCl 3j le 
chlorure d'oxalyle (COCI) 2l le phosgene COCI 2 et le chlorure de thionyle SOCI 2 . 

3. Un procede selon la revendication 1 ou 2, caracterise en ce que 
5 la quantite d'agent d'halogenation mise en oeuvre est telle que le rapport 

molaire agent d'halogenation/compose de formule (II) a une valeur de 1 a 5. 

4. Un procede selon Tune des revendications 1 a 3 , caracterise en 
ce que I'aicoxyphenyle est Tanisole. 

5. Un procede selon Tune des revendications 1 a 4 , caracterise en 
10 ce que la reaction du compose de formule (li) avec I'agent d'halogenation est 

realisee en presence d'un solvant organique choisi parmi les hydrocarbures 
halogenes aliphatiques et/ou aromatiques et les alcoxyphenyles. 

6. Un procede selon Tune des revendications 4 et 5 , caracterise en 
ce que la reaction du compose de formule (II) avec I'agent d'halogenation est 

15 realisee en presence d'un solvant organique qui est I'anisole. 

7. Un procede selon Tune des revendications 1 a 6 , caracterise en 
ce que la quantite d'alcoxyphenyle mise en ceuvre est telle que le rapport ' 
molaire alcoxyphenyle / compose de formule (III) est de 1 a 10. 

8. Un procede selon Tune des revendications 1 a 7 , caracterise en \ 
20 ce que la temperature de la reaction entre le compose de formule (III) et 

I'aicoxyphenyle est comprise entre -5°C et la temperature ambiante. 

9. Un procede selon Tune des revendications 1 a 8 , caracterise en 
ce que la reaction entre le compose de formule (III) et I'aicoxyphenyle est 
realisee en presence d'un solvant organique qui est un hydrocarbure halogene 

25 aliphatique et/ou aromatique ou un alcoxyphenyle. 

10. Un procede selon Tune des revendications 1 a 9 , caracterise en 
ce que I'acide de Lewis utilise dans la reaction entre le compose de formule (III) 
et I'aicoxyphenyle est un halogenure d'aluminium, un halogenure de bore, un 
halogenure de titane, un halogenure d'etain, un halogenure de bismuth, un 

30 halogenure ferrique ou le chlorure d'aluminium. 

11. Un procede selon Tune des revendications 1 a 10 , caracterise 
en ce que la quantite d'acide de Lewis est telle que le rapport molaire acide de 
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RE VEND I CAT IONS 

, Servomoteur d' assistance, au freinage comprenant : 

* Urxe ttge de commande permettant de 
commander une vanne tro'is voies, 

On plongeur. (10) mobile axialement sous 
la commande de la tige de commande (8)' et present ant 
une face d' appui d'extremite (Sla), 

* . Un piston pneumatique (5) mobile 
egalement axialement sous l'effet d'une difference 
de pression ' induite par la vanne trois voies, 

.presentant un trou entoure d r une face annulaire 
d' appui (S2a) . et dans lequel coulisse ledit plongeur ' 
(10), - ' 

• Un disque de reaction (11) en materiau 
deformable elastiquement presentant une face arriere 
(Sllb) • appliquee a la face annulaire d' appui (S2a) 
du' piston pneumatique et destinee a recevoir les 

. efforts appliques par cette face annulaire et par la 
face d' appui d' ext remit e (Sla) du plongeur (10), 

• Un' dispositif de poussee (20, 22) dont 
une premiere extremite est en appui contre une face 

. avant (Slla) du disque de reaction (11) opposee a la 
-face arriere (Sllb) et dont une deuxieme extremite 
est .en appui contre un organe a commander, de fagon 
a transmettre un effort du disque de reaction (11) 
vers 1' organe a commander, 

caracterise en. ce que le dispositif de 
poussee comporte : ' 

<* une piece d' appui (20) possedant une 
surface d r appui plane (20b) . destinee a etre en appui 



1er depot 
16 



Modifiee le 24/06/04 



Lewis / compose de formufe (III) est de 1 a 10. 

12. Un precede selon Tune des revendications 1 a 11 , caracterise 
en ce que la dealkylation est effectuee a chaud en presence d'un acide de 
Lewis. 

5 13. Un precede selon la revendication 12, caracterise en ce que 

I'acide de Lewis utilise dans la reaction de dealkylation est un halogenure 
d'aluminium, un halogenure de bore, un halogenure de titane, un halogenure 
d'etain, un halogenure de bismuth, un halogenure ferrique ou le chlorure 
d'aluminium. 

10 14. Un procede selon Tune des revendications 1 a 13, caracterise 

en ce que la quantite d'acide de Lewis mise en oeuvre dans I'etape de 
dealkylation est telle que le rapport molaire acide de Lewis / compose de 
formuie (IV) et (IV Bis) est de 1 a 10. 

15. Un procede seion Tune des revendications 12 a 14, caracterise 
15 en ce que la temperature de chauffage dans I'etape de dealkylation est de 40°C 

a 100 °C. 

16. Un compose de formuie (V) 

o 'S \ 

R3 



20 

dans laquelle R3 represente un radical hydroxy ou a la signification de X deja 
indiquee a la revendication 1, R4 represente un radicale alkyle lineaire ou 
ramifie comprenant de 2 a 5 atomes de carbone et R'i represente un radical 
nitro. 

25 17. Un compose selon la revendication 16, caracterise en ce que 

R'i represente un radical nitro en position 5 et R4 represente un radical n- 
butyle. 

18. Un procede de preparation d'une n-alkyl-2 carboxy-3 
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contre la face avant (311a) du disque de reaction 
{11) et possedant une ouverture centrale (23) situ6e 
dans une -zone correspondant sensiblement audit trou 
du piston, 

• - une tige de poussee (22) traversant 
1' ouverture de la piece d' appui (2 0) de fa<?on a 
appuyer par une face d' extrenaite arriere sur la face 
avant du -disque de reaction (11) , cette tige etant 
rendue solidaire de la piece d r appui . (20 ) „ 
Servomoteur d' assistance au freinage selon la 
revendication 1, ca'racterise. en ce que le dispositif 
de poussee comporte une piece creuse (21) solidaire 
de ladite piece d' appui (20) dont la partie creuse 
correspond a l f ouverture de la piece d' appui (20) et 
dont l'axe est sensiblement perpendiculaire a la 
face avant du disque de reaction ' (11) , la tige de 
poussee (22) etant placee dans cette partie creuse 
et traversant 1" ouverture de la piece d' appui (20). 
Servomoteur d' assistance au freinage selon la 
revendication 1, caracterise en ce que la face 
d' extremite arriere' de la tige de poussee (22) est 
de forme convex e . ' ' 

Servomoteur d' assistance au freinage selon la 
revendications 2 caracterise en ce que la piece 
creuse (21) est sertie sur la tige de poussee (22) . 
Servomoteur d' assistance au freinage selon la 
revendication 2 caracterise en ce que la piece 
creuse (21) est soudee sur la .tige de poussee (22). 
Servomoteur d' assistance au' freinage selon la 
revendication 5 caracterise -en ce que la piece 
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benzofurannes de formule (II), caracterise par le fait que Ton traite par 
chauffage une (hydroxy- 1 alkylidene)-3 benzofuran-3H one-2 de formule (VI) : 

OH 



(VI) 




5 ou de sa forme tautomere cetonique, I'aicanoyle-S benzofuran~3H one-2 de 
formule (VII) : 




dans iesquelles R4 et R'i ont la signification deja indiquee a la revendication 16, 
10 et par un catalyseur acide en solution aqueuse concentree a au moins 80L% erj 

poids, puis que Ton isole le produit de formule (li) attendu. 

19. Un procede selon la revendication 18, caracterise en ce que le 

traitement par chauffage du compose de formule (VI) ou de formule (VII) est 

effectue dans un acide carboxylique. 
15 20. Un procede selon Tune des revendications 18 et 19, caracterise 

en ce que le catalyseur acide en solution aqueuse concentree est ('acide 

sulfurique concentre entre 80 % et 95 % en poids. 
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creuse (21) et la tige de poussee (22) sont 
cylindriques . 

7 , Servomoteur d' assistance an freinage selon la 
revendication 5 caracterise en ce que la piece 
d' appui (20) comporte une piece plane possedant 
ladite surface d r appui et rnunie de f lanes lateraux 
destines a enserrer le disque de reaction (11) 

8, Servomoteur ' d' assistance au freinage selon la 
revendication 5 caracterise en ce que la position de 
la tige d r appui dans la piece creuse (21) et dans 
l'ouverture de la piece d' appui (20) est reglee de 
fagon qu'elle appuie et qu'elle deforme 
eventuellement le disque de .reaction (11). 

9, Precede de - reglage du saut d 1 un servomoteur 
d' assistance au freinage, lequel servomoteur 
comporte un systeme de transmission d T effort 
comprenant : 

une tige . de commande permettant de 
commander une vanne trois voies, 

• un plongeur (10) mobile axialement sous 
la commande de la tige de commande (8) et presentant 
■ une face d' appui d'extremite (Sla) , 

. * un piston pneumatique (5) mobile 
axialement sous 1' effet d'une difference de pression 
induite par la vanne trois voies, presentant un trou 
axial entoure en face avant d f une face annulaire 
d' appui (S2a) ,et dans lequel coulisse, ledit plongeur 
(10), * 

@ un- disque de reaction (11) en materiau 
deformable. elastiquement presentant une face arriere 
(Sllb) appliquee a la face annulaire d' appui (S2a) 
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du piston pneumatique et- destinee a recevoir les 
efforts appliques par cette face annulaire et par la 
face d' appui d' ext remit e (Sla) du plongeur (10), 

• une piece d' appui ' (20) possedant une 
surface d' appui plane (20b) destinee a etre en appui 
contre la face avant (SI la) du disque de reaction 
(11) et une tige de poussee (22) commandee 
axialement par la piece d 1 appui de f agon a 
transmettre un effort du disque de reaction (11) 
vers un organe a commander, 

caracterise . en- ce qu'il comporte les etapes 
suivantes : • 

• mise en place de la tige de poussee dans 
un trou traversant axialement la piece d 1 appui'- - < 20) 
de f agon que la tige de poussee appuie par un^ face 
d'extremite arriere (22b) sur la face avant (3sila) 
du disque de reaction- (11), 

• reglage de la distance entre la -; face 
arriere (Sllb) du disque . de reaction et la " face 
avant (Sla) du plongeur (10) par deplacement axial 
de la tige de poussee par rapport . a la face avant 
(Slla) du disque de reaction . (11) , 

• fixation de la tige de poussee a la piece 
d 1 appui - 
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